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(54) Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung magnetischer Partikel 



(57) Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Ermitt- 
lung der raumlichen Verteilung von magnetischen Par- 
tikein in einem Untersuchungsbereich. Dabei wird ein 
raumlich inhomogenes Magnetfeid erzeugt, mit wenig- 
stens einem Bereich (301), in dem die Magnetisierung 
der Partikel sich in einem Zustand der Nicht-Sattigungs- 



zustand befindet, wahrend sie sich in dem ubrigen Be- 
reich in einem Sattigungszustand befindet. Durch Ver- 
schiebung dieses Bereiches innerhalb des Untersu- 
chungsbereichs erglbt sich eine Magnetisierungsande- 
mng, die von auBen detektiert werden kann und Infor- 
mationen uber die raumliche Verteilung der magneti- 
schen Partikel im Untersuchungsbereich enthalt. 




BNSDOCID: <EP 1304542A2J_> 



EP 1 304 542 A2 



Beschreibung 

[0001] Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung magnetischer Partikel in einem 
Untersuchungsbereich. AuBerdem betrifft die Erfindung die Verwendung geeigneter magnetischer Partikel fur ein sol* 

5 ches Verfahren und eine Anordnung zur DurchfCihrung des Verfahrens. 

[0002] Magnetische Stoffe tassen sich verhaltnismaBig einfach detektleren und lassen sich deshalb fur - insbeson* 
. - * dere medizinische - Untersuchungen einsetzen, 

[0003] So ist aus der DE-PS 19 532 676 ein Verfahren zur Bestinnnnung der Position eines magnetlschen Markers 
inn Magen-Damri-Trakt bekannt. Bei diesem Verfahren wird ein einzelner magnetischer Marker mit einenn Durchmesser 

^0 von ca. 8 mm in den Magen-Darm-Trakt eingebracht Um die Passags dieses Markers im Magen-Darm-Trakt zu ver* 
folgen, wird er in einer bestimmten zeltllchen Folge einem Impulsweise wirksamen auBeren Magnetfeld mit wechseln- 
der Poiaritat ausgesetzt, wodurch der Marker wahrend seiner Passage wiederholt aufmagnetisiert wird, wodurch sich 
sein magnetisches Moment jeweils neu parallel zu dem auBeren Magnetfeld einstellt, 

[0004] Das von dem Marker stammende Sekundarmagnetfeld wird mittels anisotroper Magnetfeldsensoren parallel 
15 und senkrecht zur Achse der das auBere Magnetfeld erzeugenden Spule getrennt vemriessen, wobei die Spule mit 
den daran befestlgten Magnetfeldsensoren so lange versclioben wird, bis die Magnetfeldsensoren ein Null-Signal 
liefem. Die aut diese Weise sich ergebende Position der Spule ist mit der Position des Markers im Magen-Damn-Trakt 
korreliert. In Verbindung mit dem jeweiligen Messzeitpunkt lasst sich auf diese Weise die Bewegung des Markers 
ermitteln. Diese Verfahren hat eine geringe raumliche und zeitliche Auflosung. 
20 [0005] Weiterhin sind MR-Verfahren (MR=Magnetresonanz) bekannt, bei denen ferro- oderferrimagnetische Partikel 
in die Blutbahn eines Patienten injiziert werden, um den Kontrast der BlutgefaBe anzuheben. Die Partikel sind dabei 
so klein (5 bis 10 nm), dass sich darin keine WeiB'schen Bereiche ausbi/den konnen. Ein Nachteil von MR-Verfahren 
sind die hohen Kosten fur ein MR-Gerat zur Durchfuhrung des MR-Verfahrens. Unter anderem benotigt ein solches 
MR-Gerat einen Magneten, der im Untersuchungsbereich wahrend der gesamten MR*Untersuchung ein homogenes 
stationares Magnetfeld erzeugt. Um ein ausreichendes Signal-ZRausverhaltnis erzielen zu konnen, muss dieses Ma- 
gnetfeld eine Starke von 0,5 Tesia oder mehr haben. Dafiir sind supraleitende Magnete erforderlich. 
[0006] Aufgabe der Vorliegenden Erfindung ist es, ein Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung magneti- 
scher Partikel in einem Untersuchungsbereich anzugeben, das eine gute zeitliche und raumliche Auflosung aufweist 
und einen vergleichsweise niedrigen apparativen Aufwand zu seiner Durchfuhrung benotigt. 
30 [0007] Diese Aufgabe wird gelost durch ein Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung magnetischer Partikel 
in einem Untersuchungsbereich mit den Schritten 

a) Erzeugung eines Magnetfeldes mit einem solchen raumlichen Verlauf der magnetischen Feldstarke, dass sich 
in dem Untersuchungsbereich ein erster Teiibereich (301) mit niedriger magnetischer Feldstarke und ein zweiter 

35 Teiibereich (302) mit hoherer magnetischer Feldstarke ergibt, 

b) Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich, so dass die Magne- 
tisierung der Partikel sich ortlich andert, 

c) Erfassung von Signalen, die von der durch die Veranderung der raumlichen Lage beeinflussten Magnetlsierung 
im Untersuchungsbereich abhangen, 

^0 d) Auswertung derSignalezurGewinnung von Infomnation uber die raumliche Verteilung der magnetischen Partikel 

im Untersuchungsbereich. 

[0008] Bei der Erfindung wird Im Untersuchungsbereich ein raumlich inhomogenes Magnetfeld erzeugt. In dem er- 
sten Teiibereich ist das Magnetfeld so schwach, dass die Magnetlsierung der Partikel mehr oder weniger stark vom 

^5 auBeren Magnetfeld abweicht, also nicht gesattigt ist. Dieser erste Teiibereich ist vorzugsweise ein raumlich zusam- 
menhangender Bereich; er kann ein punktformiger Bereich sein, aber auch eine Linie oder eine Flache. In dem zweiten 
Teiibereich (d.h. in dem auBerhalb des ersten Teits verbleibenden Rest des Untersuchungs-bereichs) ist das Magnet- 
feld genugend stark, um die Partikel in einem Zustand der Sattlgung zu halten. Die Magnetlsierung ist gesattigt, wenn 
die Magnetlsierung nahezu aller Partikel in ungefahr der Richtung des auBeren Magnetfeldes ausgerichtet ist, so dass 

so mit einer weiteren Erhohung des Magnetfeldes die Magnetlsierung dort wesentlich weniger zunimmt als im ersten 
Teiibereich bei einer entsprechenden Erhohung des Magnetfeldes. 

[0009] Durch Veranderung der Lage der beiden Teilbereiche innerhalb des Untersuchungs-bereichs andert sich die 
(Gesamt-)Magnetisierung im Untersuchungsbereich. Misst man daher die Magnetisierung im Untersuchungsbereich 
Oder davon beeinflusste physikalische Parameter, dann kann man daraus Infomrtationen uber die raumliche Verteilung 
55 der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich ableiten. 

[0010] In der Praxis weisen die Partikel nicht identische magnetische Eigenschaften auf. Beispielsweise kann sich 
ein Teil der Partikel bei einer magnetischen Feldstarke in Sattigung befinden, bei der sich ein anderer Teil noch im 
Zustand der Nicht-Sattigung bef indet. Jedoch ergibt sich hierdurch eine (zusatzliche) Nichtlinearitat in der Magnetisie- 
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mngskenntinie, die bei einer Veranderung der Lage der beiden Teilbereiche zu einer Anderung der Magnetisierung im 
Untersuchungsbereich fuhrt. 

[0011] Eine Moglichkelt zur Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche besteht darin, dass eine zur 
Erzeugung des Magnetfeldes vorgesehene Spulen- und/oder Permanentmagnet-Anordnung (oder Telle davon) einer- 

5 seits Oder das Untersuchungsobjekt andrerseits relativ zueinander verschoben werden. Dies ist eine bevorzugte Me- 
thode wenn mit sehr starken Gradienten sehr kleine Objekte untersucht werden (Mikroskopie). 
[001 2] Demgegenuber beschreibt Anspruch 2 eine bevorzugte Ausgestattung, die keine nnechanlschen Bewegungen 
erfordert. Die raumlicheLage der beiden Teilbereiche lasstsich dabei relativ schnellverandem, was zusatzlicheVorteile 
bei der Erfassung von Signalen bietet, die von der Magnetisierung im Untersuchungsbereich abhangen. 

10 [001 3] Bei der Ausgestaltung nach Anspruch 3 werden Signale erfasst, die der zeitlichen Anderung der Magnetisie- 
rung im Untersuchungsbereich proportional sind. Damit diese Signale moglichst groB sind, ist es wichtig, dass die 
raumliche Lage der beiden Teilbereiche im Untersuchungsbereich moglichst schnell verandert wird. Zur Erfassung 
dieser Signale kann eine Spule benutzt werden, mit der im Untersuchungsbereich ein Magnetfeld erzeugt wird Vor- 
zugsweise wird aber eine gesonderte Spule benutzt. 

IS [0014] Die Veranderung der raumlichen Lage der Teilbereiche kann mittels eines zeitlich veranderlichen Magnetfel- 
des vonstatten gehen. Dabei wird in einer Spule ein ebenfalls periodisches Signal induziert. Der Empfang dieses 
Signals gestaltet sich aber Insofem schwiehg, als die Im Untersuchungsbereich erzeugten Signale und das zeitlich 
veranderllche gleichzeitig wirksam sind; es kann daher nicht ohne weiteres zwischen den durch das Magnetfeldes 
induzierten Signalen und den durch Anderung der Magnetisierung im Untersuchungsbereich induzierten Signalen un- 

20 terschieden werden. 

[001 5] Bei der Ausgestaltung nach Anspruch 4 wird dieses Problem venmieden. Dabei wird die Tatsache ausgenutzt, 
dass die Frequenzkomponenten des zweiten Frequenzbandes nur durch eine Anderung der Magnetisierung im Un- 
tersuchungsbereich infolge der Nichtlinearitat der Magnetisierungskennlinie entstehen konnen. Wenn das zeitlich ver- 
anderlichen Magnetfeld dabei einen sinusfonmigen periodischen Verlauf hat besteht das erste Frequenzband nur aus 
25 einer einzigen Frequenzkomponente - der sinusformigen Grundschwingung Hingegen enthait das zweite Frequenz- 
band neben dieser Grundschwingung auch hohere Harmonische (sog. ObenA/eilen) der sinusformigen Grundschwin- 
gung, die zur Auswertung herangezogen werden konnen. 

[0016] Die magnetischen Partikel, die fur das erfindungsgemaBe Verfahren geeignet sind, miissen Abmessungen 
haben, die klein gegenuber der GroBe der Voxel sind, deren Magnetisierung durch das erfindungsgemaBe Verfahren 

30 ermittelt werden soil. Weiterhin muss die Magnetisierung der Partikel bei moglichst geringen Feldstarken des Magnet- 
feldes in die Sattigung gelangen. Je geringer die dafur erforderliche Feldstarke ist. desto hoher ist das raumliche 
Auflosungsvermogen bzw. desto schwacher kann das im Untersuchungsbereich zu erzeugende (externe) Magnetfeld 
sein . Weiterhin sollen die magnetischen Partikel ein moglichst hohes DIpol-Moment bzw. eine hohe Sattigungsinduktion 
haben, damit die Anderung der Magnetisierung moglichst groBe Ausgangssignale zur Folge hat. Beim Einsatz des 

35 Verfahrens fur medizinische Untersuchungen ist daniiber hinaus wichtig, dass die Partikel nicht toxisch sind 

[0017] Bei der Ausgestaltung nach Anspruch 5 sind die Partikel so klein, dass sich in ihnen nur eine einzige magne- 
tische Domane (die Monodomane) ausbilden kann bzw. keine WeiB'schen Berelche entstehen konnen. Die Abmes- 
sungen der Partikel miissen dabei im Nanometerbereich liegen. Bei den eingangs erwahnten Kontrastmitteln fur MR-Un- 
tersuchungen haben diese Partikel eine GroBe von 5 bis 10 nm. Diese PartikelgroBe ist fiir die Erfindung noch nicht 

40 optima}. Bei groBeren Abmessungen der Partikel konnen kleinere Feldstarken ausreichen, um eine Sattigung der Ma- 
gnetisierung der Partikel zu gewahrleisten. Jedoch durfen die Abmessungen nicht so groB werden, dass sich in den 
Partikein mehrere magnetische Domanen bzw. WeiB'sche Bereiche ausbilden konnen. Geeignete PartikelgroBen lie- 
gen daher in einem Bereich von 20 nmbis ca. 800 nm, wobei die obere Grenze auch von dem Material abhangt. Ein 
fur Monodomanen-Partikel geeignetes Material ist beispielsweise Magnetit (Fe3G4). Solche Partikel konnen z. B. fiir 

45 Lungenuntersuchungen inhaliert werden. 

[0018] Bei der Ausgestaltung nach Anspruch 6 werden demgegenuber groBere Partikel verwendet, in denen sich 
eine Anzahl magnetischer Domanen ausbilden kann. Im Hinblick auf das raumliche Auflosung soUten diese Partikel 
aus einem magnetischen Material bestehen, das bei niedriger magnetischer Feldstarke in Sattigung ist (was eine 
niedrige Sattigungsinduktion voraussetzt). Diese Voraussetzung kann bei der Weiterbildung nach Anspruch 7 entfallen. 

50 Weil die Partikel dabei nur eine dunne Schicht aus magnetischem Material aufweisen, ist auch dann eine magnetische 
Sattigung bei niedriger Feldstarke gewahrleistet, wenn die Schicht nicht aus einem Material mit niedriger Sattigungs- 
induktion besteht. 

[0019] Die Ausgestaltung nach Anspruch 8 eriaubt es, die Partikel bei medizinischen Untersuchungen auf einfache 
Weise zu applizieren. Benutzt man eine Dispersion mit den Monodomanen-Partikein gemaB Anspruch 5, dann kann 
55 diese Dispersion in die Blutbahn injiziert werden, um beispielsweise den GefaBbaum oder das Herz darzustellen. Diese 
Applikation ist nicht toxisch, wie die Verwendung der erwahnten MR-Kontrastmittel gezeigt hat. Eine Dispersion mit 
den Anspruch 6 oder 7 definierten Partikein kann - nach der oralen Einnahme durch einen zu untersuchenden Patienten 
- zur Untersuchung des Magen-Damri-Traktes verwendet werden 
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[0020] im allgemeinen ist es von Vorteil, wenn die Partikel eine niedrige effektive Anisotropie aufweisen (unter "ef- 
fektiver Anisotropie" wird hierbei und im folgenden die aus der Fonn -Anisotropie und aus der Kristall- Anisotropie 
resultlerende magnetlsche Anisotropie verstanden), weil eine Anderung ihrer Magnetisierungsrichtung l<elne Drehung 
dieser Partikel erfordert. Deshalb konnen auch schnell veranderliche Magnetfelder verwendet werden, wodurch sich 

5 hohere Signalamplituden und ein gunstigeres Signal/Rausch-Verhaltnis ergibt. Demgegeniiber wird bei der Ausge- 
staltung nach Anspruch 9 die Tatsache ausgenutzt, dass bei Partikeln nnit genugend groBer effektiver Anisotropie 
(beispielsweise langlichen Partikeln) eine Anderung der Magnetisierungsrichtung eine mechanische Drehung der Par- 
tikel voraussetzt. Die Geschwindigkeit, mit derdiese Richtungsanderung in einenn flussigen Medium erfolgen kann, ist 
ein MafB fur die Viskositat in diesem Medium. 

10 [0021] Eine Anordnung zur Durchfuhrung des erfindungsgemaBen Verfahrens ist in Anspruch 11 angegeben. Bel 
der bevorzugten Ausgestaltung dieser Anordnung nach Anspruch 12 Ist eine Gradienten-Spulenanordnung zur Erzeu- 
gung des Magnetfeldes im Untersuchungsbereich vorgesehen. Dieses Magnetfeld Ist - wenn die Gradienten-Spule- 
anordnung z. B. zwei beiderseits des Untersuchungsbereichs angeordnete gleichartige, aber von gegensinnigen Stro- 
men durchflossene, Wicklungen umfasst (Maxwellspule) - an einem Punkt auf der Wicklungsachse Null und nimmt 

IS beiderseits dieses Punktes mit entgegengesetzter Polaritat nahezu tinear zu. Nur bei den Partikeln, die sich Im Berelch 
um diesen Feld-Nullpunkt befinden, Ist die Magnetisierung nicht gesattlgt. Bel den Partikeln auBerhalb dieses Berel- 
ches ist die Magnetisierung im Zustand der Sattigung. 

[0022] Bel der Weiterblldung nach Anspruch 13 wird der von der Gradienten-Spufenanordnung erzeugte Bereich 
um den Feld-Nullpunkt herum, d.h. der erste Teilbereich, innerhalb des Untersuchungsbereichs durch das zeitlich 
20 veranderliche Magnetfeld verschoben. Bel geelgnetem zeitlichen Verlauf und Orlentlerung dieses Magnetfeldes kann 
auf diese Weise der Feld-Nullpunkt den gesamten Untersuchungsbereich durchlaufen. 

[0023] DiemitderVerschiebung des Feld-Nullpunkteseinhergehende Magnetisierungsanderung kann entsprechend 
der Weiterblldung nach Anspruch 14 detektiert werden. Die zum Empfang der im Untersuchungsbereich erzeugten 
Signale benutzte Spule kann dabei eine Spule sein, die bereits zur Erzeugung des Magnetfelds im Untersuchungsbe- 

25 reich dient. Es hat jedoch auch Vortelle, zum Empfang eine gesonderte Spule zu verwenden, well diese von der Spu- 
lenanordnung entkoppelt werden kann, die ein zeitlich veranderliches Magnetfeld erzeugt. AuBerdem kann mit einer 
Spule - erst recht aber mit mehreren Spulen - ein verbessertes Signal/Rausch-Verhaltnis erzielt werden. 
[0024] Die Amplitude der in der Spulenanordnung induzierten Signale ist umso groBer, je schneller sich die Position 
des Feld-Nullpunkt im Untersuchungsbereich andert, d. h je schnelter sich das dem magnetischen Gradientenfeld 

30 uberlagerte zeitlich veranderliche Magnetfeld andert. Es Ist abertechnlsch schwierig, einerseits ein zeitlich verander- 
liches Magnetfeld zu erzeugen, dessen Amplitude ausreicht, um den Feld-Nullpunkt an jeden Punkt des Untersu- 
chungsbereichs zu verschieben und dessen Anderungsgeschwindigkeit genugend groB ist, um Signale mit einer aus- 
reichenden Amplitude zu erzeugen. Dieses Problem wird durch die Ausgestaltung nach Anspruch 15 entscharft, bei 
der zwei unterschiedlich schnell und mit unterschiedllcher Amplitude veranderliche Magnetfelder - vorzugsweise von 

35 zwei Spulenanordnungen - erzeugt werden. Als welterer Vortell ergibt sich, dass die Feldanderungen so schneil sein 
konnen (z.B> 20 kHz), dass sie oberhalb der menschlichen Horgrenze liegen. 

[0025] Die weitere Ausgestaltung nach Anspruch 1 6 eriaubt die Verschiebung des feldfreien Punktes in einem zwei- 
dimensionalen Bereich. Durch ein weiteres Magnetfeld das eine Komponente besitzt, die senkrecht zu den beiden 
Magnetfeldern verlauft, ergibt sich eine EnAreiterung auf einen dreldlmenslonalen Bereich. 
40 [0026] Bel der Ausgestaltung nach Anspruch 1 7 wird die Tatsache ausgenutzt, dass die Magnetlslerungs-Kennlinie 
in dem. Bereich, in dem die Magnetisierung von dem nicht gesattigten in den gesattigten Zustand ubergeht, nichtlinear 
ist. Diese Nichtlinearitat bewirkt, dass ein z.B. ein zeitlich sinusformig verlaufendes Magnetfeld mit der Frequenz f im 
Bereich der Nichtlinearitat eine zeitlich veranderliche Induktion mit der Frequenz f (Grundwelle) und ganzzahligen 
Vielfachen der Frequenz f (Oberwellen bzw. hohere Harmonlsche) hervorruft. Die Auswertung der Oberwellen hat den 
Vortell, dass die Grundwelle des gleichzeitig zur Verschiebung des feldfreien Punktes wirksamen Magnetfeldes keinen 
Einfluss auf die Auswertung hat. 

[0027] Die Erfindung wird nachstehend anhand von Zeichnungen naher erfautert. Es zeigen: 



[0028] In Fig. 1 ist 1 ein Untersuchungsobjekt bezeichnet, in diesem Fall ein Patient, der sich auf einem Patienten- 
lagerungstisch beflndet, von dem ledlgllch die Tischplatte 2 teilweise angedeutet Ist. Vor einer Untersuchung belspiels- 



50 



55 



Fig 

Fig 
Fig 
Fig. 
Fig. 
Fig 



1 ein Gerat zur Durchfuhrung des erfindungsgemaBen Verfahrens, 

2 den durch eine derdarin enthaltenen Spulen erzeugten Feldlinienverlauf, 

3 eines der im Untersuchungsbereich vorhandenen magnetischen Partikel, 

4 die Magnetisierungskennilnie derartiger Partikel, 

5 ein Prinzipschaltbild der Anordnung nach Fig. 1 , 

6 den Verlauf verschiedener Signale bei dem Gerat nach den Fig. 1 und 5, und 

7 die Verschiebung des feldfreien Punktes in einem zweidimenslonalen Bereich. 
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welse des Magen-Dami-Traktes wird dem Patienten 1 eine Flussigkeit Oder ein Brei mit magnetischen Partikein ver- 
abreicht. 

[0029] Ein solches Partikel ist in Fig. 3 dargeste!ft. Es umfasst ein kugelformiges Substrat 100, beispielsweise aus 
Glas, das mit einer z.B. 5 nm dicken weichmagnetischen Schicht 101 beschichtet ist, die beispielsweise aus einer 

5 Eisen-Nickel-Legierung (z. B. Permalloy) besteht. Diese Schicht kann z. B. mit einer Deckschicht 1 02 uberzogen sein, 
die das Partikel vor Saure schOtzt. Die zur Sattigung der Magneti'sierung solcher Partikel erforderliche Starke des 
Magnetfeldes hangt von deren Ourchmesser ab. Bet einem Durchmesser von 10 \im ist dazu ein Magnetfeld von 1 
mT erforderlich, wahrend bei einem Durchmesser von 100 ^m ein Magnetfeld von 100 ausreicht. Wenn man eine 
Beschichtung aus einem Material mit niedrigerer Sattigungsmagnetlsierung wahit, erreicht man noch niedrigere Werte. 

10 [0030] Fig. 4a und 4b stellen die IVIagnetisierungskennlinie, d. h den Verlauf der Magnetisierung M als Funktion der 
Feldstarlce H, in einer Dispersion mit solchen Partikein dar,. Man erkennt, dass sich die Magnetisierung M oberhafb 
einer Feldstarke und unterhalb einer Feldstarke -H^. nicht mehr andert, d. h es liegt eine gesattigte Magnetisierung 
vor. Zwischen den Werten und -H^. ist die Magnetisierung nicht gesattigt. 

[0031] Fig. 4a eriautert die Wirkung eines sinusformigen Magnetfeldes H(t), wenn kein weiteres Magnetfeld wirksam 

15 Ist. Die Magnetisierung springt im Takte der Frequenz des Magnetfeldes H(t) zwischen ihren Sattigungswerten hin und 
her. Der daraus resultierende zeltliche Veriauf der Magnetisierung ist in Fig. 4a mit M(t) bezeichnet. Man erkennt, dass 
sich die Magnetisierung ebenfalls periodisch andert, wodurch In einer auBerhalb des Spule ein ebenfalls periodisches 
Signal indu/icri wird. In Folge der Nichtlinearitat der Magnetisierungskennlinie verlauft dieses Signal nicht mehr rein 
sinusComitg. sondern enihail Oberwellen, d. h hohere Harmonische der sinusformigen Grundwelle. Diese Oberwellen, 

20 die sich Ictcht von dei Grundwelle abtrennen lassen, sind ein MaB fur die Partikelkonzentration. 

[0032] In Fig. 4b ist die Wirkung eines sinusformigen Magnetfeldes H(t) dargestellt, dem ein statisches Magnetfeld 
uberlagcrt isl. Da die Magnetisierung dabei in Sattigung ist, wird sie durch das sinusformige Magnetfeld H(t) prak- 
tisch nicht beeinflusst. Die Magnetisieaing M(t) bleibt dort zeitlich konstant. Das Magnetfeld H(t) bewirkt also keine 
Andcrung des Magnctisicrungszustandes und ruft kein detektrabares Signal hervor, das sich mit einer geeigneten 

25 Sputen nachweisen lieBe. 

[0033] Um Aussagen uber die raumliche Konzentration der magnetischen Partikel im Untersuchungsobjekt 1 gewln- 
nen, befinden sich oberhalb und unterhalb des Patienten 1 bzw. der Tlschplatte mehrere Spulenpaare, deren Wir- 
kungsbereich den Untersuchungsbereich deftniert (Fig. 1). Ein erstes SputenpaarS umfasst die beiden koaxial oberhalb 
und unterhalb des Patienten angeordneten, identisch aufgebauten Wicklungen 3a und 3b, die von gleich groBen Strd- 

30 men. jedoch mit entgegengesetztem Umlaufsinn durchflossen warden. Das dadurch erzeugte Gradienten-Magnetfeld 
Ist in Fig. 2 mit Hilfe der Feldlinien 300 dargestellt. Es hat in Richtung der (senkrechten) Achse des Spulenpaares 
einen nahezu konstanten Gradienten, und in einem Punkt auf dieser Achse erreicht es den Wert Null. Von diesem 
feldfreien Punkt ausgehend nimmt die Starke des Magnetfeld in alien drei Raumrichtungen mit zunehmendem Abstand 
zu. In einem gestrichelt angedeuteten Bereich 301 (dem ersten Teilbereich) um den feldfreien Punkt herum ist die 

35 Feldstarke so gering, dass die Magnetisierung von dort befindlichen magnetischen Partikein nicht gesattigt ist, wahrend 
sie auBerhalb des Bereichs 301 in einem Zustand der Sattigung ist. In dem auBerhalb von 301 verbleibenden Bereich 
(dem zweiten Teilbereich 302) befindet sich die Magnetisierung der Partikel im Zustand der Sattigung. 
[0034] Die GroBe des die raumliche Auflosung des Gerates bestimmenden Bereiches 301 hangt einerseits von der 
Starke des Gradienten des Gradienten -Magnetfeldes ab und andererseits von der GroBe des fur eine Sattigung erfor- 

40 derlichen Magnetfeldes. Dieses betragt 1 mT bei einem Durchmesser der in Fig. 3 dargestellten Kugel von 10 ^m und 
100 ^T bei einem Durchmesser von 100 jim. Bei dem letztgenannten Wert und einem Gradienten des Magnetfeldes 
von 0,2 T/m hat der Bereich 301 , in dem die Magnetisierung der Partikel nicht gesattigt ist, Abmessungen von 1 mm. 
[0035] Uberlagert man dem Gradienten-Magnetfeld Im Untersuchungsbereich ein weiteres Magnetfeld, dann ver- 
schiebt sich der Bereich 301 in Richtung dieses Magnetfeldes wobei die GroBe der Verschiebung mit der Starke des 

45 Magnetfeldes zunimmt. Wenn das uberlagerte Magnetfeld zeitlich veranderlich ist, andert sich die Position Bereichs 
301 zeitlich und ortlich entsprechend. 

[0036] Zur Erzeugung dieser zeitlich veranderlich en Magnetfelder fur jede beliebige Richtung im Raum sind drei 
weitere Spulenpaare vorgesehen. Das Spulenpaar 4 mit den Wicklungen 4a und 4b erzeugt ein Magnetfeld, das in 
Richtung der Spulenachse des Spulenpaares 3a, 3b verlauft, also vertikal. Die beiden Wicklungen werden zu diesem 
50 Zweck mit gleichem 

[0037] Umlaufsinn von gleich groBen Stromen durchflossen. Im Prinzip lasst sich der mit diesem Spulenpaar erziel- 
bare Effekt auch dadurch erreichen, dass den entgegengesetzt gleichen Stromen in dem Spulenpaar 3a, 3b gleich- 
sinnige Strome uberlagert werden, wodurch in dem einen Spulenpaar der Strom abnimmt und in dem anderem Spu- 
lenpaar zunimmt. Es kann jedoch von Vorteil sein, wenn das zeitlich konstante Gradienten-Magnetfeld und das zeitlich 
55 veranderUche vertikale Magnetfeld von getrennten Spulenpaaren erzeugt werden. 

[0038] Zur Erzeugung von raumlich horizontal in Langsrichtung des Patienten und in einer dazu senkrechten Rich- 
tung veiiaufenden Magnetfeldern sind zwei weitere Spulenpaare mit den Wicklungen 5a, 5b und 6a, 6b vorgesehen. 
Wurde man zu diesem Zweck Spulenpaare venwenden, die - ebenso wie die Spulenpaare 3a, 3b und 4a, 4b - vom 



BNSDCCID: <EP 1304542A2J_> 



EP 1 304 542 A2 



Helmholtz-Typ waren, dann mussten diese Sputenpaare links und rechts vom Untersuchungsbereich bzw. vor und 
hinter ihm angeordnet seln. Dadurch wurde die Zugangllchkeit des Untersuchungsbereichs erschwert. 
[0039] Deshalb sind die Wicklungen 5a, 5 b und 6a, 6b der Spulenpaare ebenfalls oberhalb und unterhalb des Un- 
tersuchungsbereichs angeordnet, und deshalb miissen sie einen anderen Windungsverlauf haben als das Spulenpaar 
5 4a, 4b. Solche Spulen sind jedoch von l\/lagnetresonanzgeraten mit offenem IVlagneten (open MR!) bekannt, bei denen 
sich oberhalb und unterhalb des Untersuchungsbereichs ein HF-Spulenpaar befindet, das ein horlzontales zeitlich 
veranderiiches Magnetfeld erzeugen kann. Deshalb kann an dieser Stelle auch auf ein naheres EIngehen auf den 
Aufbau dieser Spulen verzichtet werden. 

[0040] Schlie3lich ist in Fig. 1 noch eine weitere Spule 7 dargestellt, die dazu dient, im Untersuchungsbereich er- 
10 zeugte Signale zu detektieren. Im Prinzip konnte dazu jedes der felderzeugenden Spulenpaare 3 bis 6 ven/vendet 
werden . Jedoch hat die Verwendung einer gesonderten Empfangsspule Vorteile. Es ergibt sich ein gunstigeres Signal- 
Rausch-Verhaltnis (insbesondere wenn mehrere Empfangsspulen verwendet werden), und die Spule kann so ange- 
ordnet und geschaltet werden, dass sie von den anderen Spulen entkoppelt ist. 

[0041] Fig. 5 zeigt ein Prinzipschaltbild des Gerates nach Fig. 1 . Das schematisch dargestellte das Spulenpaar 3 

IS (die Anhange a, b srnd in Fig. 5 ber alien Spulenpaaren der Einfachheit halber weggelassen) wird von einer steuerbaren 
Stromquelle 31 mit einem Gleichstrom versorgt, der von der Steuereinheit 10 steuerbar - und ein- und ausschaltbar 
ist. Die Steuereinheit 1 0 arbeitet mit einer Workstation 12 zusammen, die mit einem Monitor 13 zur WIedergabe von 
die Verteilung der Partikel im Untersuchungsbereich darstellenden Bifdern versehen ist. Uber eine Tastatur oder ein 
anderes Eingabegerat 14 sind Eingaben durch einen Benutzer moglich, 

20 [0042] Die Spulenpaare 4,5,6 erhalten ihre Strome von Stromverstarkern 41 , 51 und 61 . Der zeitliche Verlauf der zu 
verstarkenden Strome 1^, ly und I2, die die gewunschten Magnetfelder hervorrufen, wird von je einem Waveform-Ge- 
nerator 42, 52 bzw. 62 vorgegeben. Die Wavefonn-Generatoren 42, 52, 62 werden von der Steuereinheit 1 0 gesteuert, 
die den fur das jeweilige Untersuchungsverfahren erforderllchen zeitlichen Verlauf der Strome berechnet und in die 
Waveform-Generatoren ladt. Bei der Untersuchung werden diese Signale aus den Wavefonn-Generatoren ausgelesen 

25 und den Verstarkern 41 ,51,61 zugefuhrt, die daraus die fiir die Spulenpaare 4, 5 und 6 erforderlichen Strome erzeugen. 
[0043] Im allgemeinen besteht zwischen der Verschiebung des Bereiches 301 aus seiner Position im Zentrum der 
Gradientenspulen-AnordnungS und dem Strom durch die Gradientenspulen-Anordnung ein nichtiinearer Zusammen- 
hang. Au3erdem miissen in der Regal alle drei Spulen ein Magnetfeld erzeugen, wenn der Berelch 301 entlang einer 
auBerhalb des Zentrums verlaufenden Geraden verschoben werden soli. Dies wird bei der Vorgabe des zeitlichen 

30 Verlaufs der Stroma durch die Steuereinheit berucksrchtigt, berspielsweise mit Hilfe von geetgneten Tabellen. Der 
Bereich 301 kann daher auf bellebig geformten Wegen durch den Untersuchungsbereich geschoben werden. 
[0044] Die von der Spule 7 empfangenen Signale werden uber ein geeignetes Filter 71 einem Verstarker 72 zuge- 
fuhrt. Die Ausgangssignale des Verstarkers 72 werden von einem Analog-Digital-Wandler 73 digitalisiert und einer 
Bildverarbeitungseinheit 74 zugefuhrt, die aus den Signalen und der Position, die der Bereich 301 wahrend des Emp- 

35 fangs der Signale jeweils einnimmt, die raumliche Verteilung der Partikel rekonstruiert. 

[0045] Im folgenden wird anhand der Fig. 6 eriautert, wie die fiir die Rekonstruktion der Konzentration der Partikel 
in einem eindimensionalen und sich in x-Richtung erstreckenden Objekt notwendigsn Signale erfasst werden konnen. 
In Fig 6a ist die Konzentration P der Partikel in x-Richtung aufgetragen. Der Einfachheit halber ist angenommen, dass 
es drei gleich breite Bereiche mit derselben Partikelkonzentration gibt und dazwischen Bereiche ohne Partikel. Wei- 

40 terhin ist angenommen, dass sich das Magnetfeld in x-Richtung linear andert, wie durch eine gestrbhelten Linie an- 
gedeutet, wobei es im Punktx = Xq seine Richtung umkehrt (dort befindet sich also jeweils das Zentrum des Bereiches 
301 ). Schlie3llch ist angenommen, dass dieser Punktmit konstanter Geschwindigkeit in x-Richtung verschoben werde. 
[0046] In Fig. 6b ist die mit diesen Annahmen resultierende Gesamtmagnetisierung fsA^^ im Untersuchungsbereich 
dargestellt. Dafur gilt die Beziehung 



Dabei ist C eine Konstante, P(x) die Konzentration der Partikel am Orte x und f(x-XQ) eine Funktion, die entsprechend 
der Magnetisierungskennlinie (vgl. 4a und 4b) den raumlichen Verlauf der Magnetisierung in x-Rlchtung wiedergibt. 
Im Idealfall, d. h. wenn die Starke des Magnetfeldes, die erforderlich ist, um die Magnetisierung zu sattigen, gegen 
Null tendiert, ist f(x-Xo) = -1 fiir x < Xq und = +1 fiir x > Xq. 
55 [0047] Dann ergibt sich der in Fig. 6b dargestellte Verlauf. Dabei ist die Gesamtmagnetisierung auBerhalb der 
Bereiche, in denen Partikel konzentriert sind konstant, und innerhalb dieser Bereiche andert sie sich entsprechend 
dem Integral iiber die Partikelkonzentration. Aus dem raumlichen Verlauf der Gesamtmagnetisierung kann daher die 
Partikelkonzentration (durch Differentiation) emnittelt werden. Dies setztvoraus, dass man in genugend vielen Posi- 



45 




(1) 



50 



6 



BNSDOCID: <EP 1304542A2_L> 



EP 1 304 542 A2 



tionen Xq die Gesamtmagnetisieaing misst, beispielsweise mit Hilfe etnes SQUID. Eine solche Messung ware sehr 
aufwandig. 

[0048] Leichter als die Gesamtmagnetisierung lasst sich die zeitliche Ableltung dM^dt ermittein, und zwarmit der 
Empfangsspule 7. Im Idealfall hat das Signal den in Fig. 6c in ausgezogenen Linien dargestelften Verlauf als Funktion 
des Ortes Xq bzw. (wegen der konstanten Verschiebegeschwindigkeit) als Funktion der Zeit. Wegen der nicht idealen 
Magnetisierungs-Kennlinie (d h. weil das Magnetfeld erst eine gewisse Starke haben muss, bevor die Partikel in die 
Sattlgung geraten) erglbt sich jedoch der gestrichelt angedeutete Verlauf. Die scharfen Kanten des Konzentrations- 
profils werden dann durch das empfangene Signal nicht mehr zutreffend abgebildet. 

[0049] Dieser unerwunschte Verlauf ist das Ergebnis der Faltung der Magnetisierung M(x) nnit der Funktion f(x-Xo) 
in Gleichung 1. Da die Funktion f(x-XQ) durch die magnetischen Eigenschaften der Partike! vorgegeben ist, kann die 
Faltungsoperatlon in der Bildverarbeitungseinheit 74 (Fig. 5) durch eine Ruckfaltung mit dieser Funktion kompensiert 
werden. Auch bei einer nicht idealen Magnetisierungs-Kennlinie wurde sich dann der in Fig. 6c in ausgezogenen Linien 
dargestellte Verlauf ergeben. 

[0050] Das in der Spule 7 induzierte Signal ist umso groBere, je schneller die Magnetisierung im Untersuchungsbe- 
reich geandert wird Es ist jedoch schwierig, den Bereich 301 schnell durch den gesamten Untersuchungsbereich zu 
verschieben. Es ist jedoch moglich, dem sich raumiich linear (und langsam) andernden Magnetfeld, dessen Nullpunkt 
Xq in x-Rlchtung verschoben wird, im gesamten Untersuchungsbereich ein zeitlich schnell (z.B. mit einer Frequenz 
von 200 kHz), vorzugsweise sinusformlg veranderliches Magnetfeld zu uberlagern. Dadurch andertsich die Magneti- 
sierung in dem Bereich in Abhangigkeit von dem uberlagerten Magnetfeld, wie in Verbindung mit Fig. 4a und 4b er- 
lautert. 

[0051] Die Amplitude des dabei in der Spule 7 induzierten Signals als Funktion des Ortes (bzw. der Zeit) hat dann 
den in Fig. 6d dargesteliten Verlauf. Nur wenn sich der Bereich 301 in der Nahe der Kanten des Konzentrationsprofils 
befindet ergibt sich eine nennenswerte Signalamplitude. Die Amplitude entspricht daher der raumlichen Ableitung der 
Partikel-Konzentration. Deshaib ist in diesem Fall in der Bildverarbeitungseinheit 74 noch eine Integration uber die 
Amplitude erforderlich. 

[0052] Das sinusfomnige Magnetfeld, das die Magnetisierungsanderung im Bereich 301 hervorruft, ist gleichzeitig 
mit dieser Magnetisierungsanderung wirksam, und zwar im gesamten Untersuchungsbereich. Wenn nicht sicherge- 
stellt ist, dass die Spule, mit der das sinusformige Feld erzeugt wird, und die Empfangsspule 7 induktiv vollig vonein- 
ar^Jer entkoppelt sind, ruft das zeitlich sinusformige Magnetfeld in der Empfangsspule 7 stets noch eine (unerwunschte) 
sinusfomnige Komponente hen/or, die dem aus der Anderung der Magnetisierung im Bereich 301 resultierenden Signal 
iiberfagert ist. Ein welteres Problem ist, dass auch aus dem Bereich 302 in der Spule 7 ein Signal induziert wird, weif 
die Magnetisierungs-Kennlinie nicht ideal ist und auch noch im Sattigungsbereich eine von Null verschiedene Steigung 
hat. Das konnte dadurch berucksichtigt werden, dass von dem in der Empfangsspule 7 induzierten Signal ein bestimm- 
ter Wert subtrahiert wird. 

[0053] Dieses Problem lasst sich aber dadurch venmeiden, dass anstelle der in der Spule induzierten Grundwelte 
mit der Frequenz des sinusformigen Signals Oberwellen (hohere Harmonische der Grundwelle) zur Auswertung her- 
angezogen werden. Diese hoheren Hamnonischen konnen namlich nur im Bereich 301 aufgrund der nicht linearen 
Magnetisiemngskennlinle der Partikel entstehen. Dementsprechend ist das Filter 71 (Fig. 5) ein Hochpass oder Band- 
pass, der nur die hoheren Harmonischen der Grundschwingung durchlasst. 

[0054] Die Verschiebung des Bereichs 301 in x-Richtung eriaubt lediglich die Emnittlung der raumlichen Verteilung 
der Partikel in x-Richtung In der Praxis will man diesen Verlauf aber auch in einem zwei- oder dreidimensionalen 
Bereich ermittein. Zu diesem Zweck ist dem Magnetfeld, das die Position des Bereichs 301 vergleichsweise langsam 
in x-Richtung verandert, ein Magnetfeld uberlagert, das diese Position in y-Rlchtung periodlsch, z.B sinusformig ver- 
andert - und zwar wesentlich schneller, aber mit kleinerer Amplitude als in x-Richtung. Wenn eine bestimmte Position 
In x-Richtung errelcht worden ist, wird die Verschiebung in der x-Richtung umgekehrt (der Bereich 301 wird also zu- 
ruckgsschoben), und gleichzeitig wird das sinusformige Feld um einen konstanten Wert geandert, so dass sich die in 
Fig. 7 dargestellte zweidimensionale Verschiebung des Bereichs 301 durch den Untersuchungsbereich ergibt. Uber- 
lagert man diesem Feld nach jeder Abtastung des zweidimensionalen Bereichs noch jeweils eine Komponente, die 
das Magnetfeld in z-Richtung verschiebt, dann kann damit die raumlrche Verteilung der Partikel in einem dreidimen- 
sionalen Bereich ermitteft werden. 

[0055] Im Falle der dreidimensionalen Abtastung des Untersuchungsbereiches bzw. eines dreidimensionalen Ob- 
jektes geht Gleichung (1) uber in 
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den Untersuchungsbereich, r und Tq sind die Ortsvektoren eines beliebigen Punktes bzw. des feldstarkefreien Punktes 
Im Untersuchungsbereich. f(r-ro) ist eine (vektoiielle) Funktion, die entsprechend der IVIagnetisierungskennlinie den 
raumlichen Verlauf der Magnetisierung wiedergibt, und fiir die die Beziehung gilt 

f(r-ro)=f(IH(r)l).E(H(r)) (3) 

wobel H(r) die magnetische Feldstarke und E(H{r)) den Einheitsvektor in Richtung der magnetischen Feldstarke dar- 
stellt. Aus Gleichung (2) lasst sich die Konzentration P(r) Partikel am Ort r durch eine Ruckfaltungsoperation in der 
Bildverarbeitungseinheit 74 (Fig. 5) ermitteln. 

[0056] Wenn man zwecks Verbesserung der Rekonstmktion nicht nur eine Komponente des Magnetisierungsvektors 
My erfassen will, sondern in alien drei Raumrichtungen eine Komponente, benotigt man fiir jede Richtung (mindestens) 
eine Empfangsspufe, die die entsprechende Komponente empfangen kann. 

[0057] Der Vorteil des erfindungsgemaBen Verfahrens gegeniiber Magnetresonanz-Verfahren besteht darin, dass 
es keinen Magneten erfordert, der ein starkes, raumlich homogenes Magnetfeld erzeugt. Die Anforderungen an die 
zeilliche Stabililat und die Linearitat sind wesentlich geringer als bei dem Magnetresonanz-Verfahren, weshalb der 
Aufbau cinos solchen Gerats wesentlich einfacher seln kann als bei einem MR-Gerat. Die Anforderungen an den 
raumlichon Vorlaut des Magnetfeldes sind ebenfalls geringer, so dass auch Spulen mit "Eisenkernen" (weichmagne- 
tlschem Kern. z.B. Eisen) eingesetzt werden konnen, wodurch sie effektiver und kleiner werden. 
[0058] Anstelle der rn Verb/ndung mit Fig. 3 eriauterten magnetischen Partikel mit einem weichmagnetlschen Uber- 
zug konnen sogenannie Monodomanen-Partikel aus ferro- oderferrimagnetischem Material verwendet werden. Diese 
Partikel haben Abmessung im Nanometerbereich und sind so klein, dass sich darin keine magnetischen Domanen 
bzw WetO'schen Bereiche ausbilden konnen. Diese Partikel konnen in einer geeigneten kolloidalen Dispersion in die 
Blutbahn ernes Patienten mjiziert werden. Derartige Dispersionen werden im MR-Bereich bereits als Kontrastmittel 
injiztert. Die dort verwendeten magnetischen Partikel haben eine GroBe von 5 bis 10 nm. Diese GroBe ist im Sinne 
der Erfindung noch nicht optimal. Die zur Sattigung erforderllche magnetische Feldstarke nimmt namlich mit 1 /d^ ab, 
wobei d der Partikcidurchmcsscr ist. Deshafb sodten die Abmessungen dieser Partikel moglichst groB sein, jedoch 
nicht so groB, dass sich in ihnen magnetische Domanen ausbilden konnen. Je nach magnetischem Material liegt die 
optimale GroBe bei einem Wert zwischen 20 und 800 nm. 

[0059] Die Partikel reichem sich in unterschiedlichen Gewebetypen in unterschiedlichem MaBe an. Dieser Effekt 
kann ebenfalls zur Diagnose ausgenutzt und noch dadurch verstarkt werden, dass die Partikel mit einer Hiille aus 
organischen Molekulen umgeben werden, die die Biovertraglichkeit erhohen und bestimmte Adhasionseigenschaften 
aufweisen, urn sich an bestimmten biologischen Stmkturen anzureichem. Die Abbildung der Verteilung dieser Partikel 
ermoglicht ein sogenanntes "Molecular Imaging" dar 
35 [0060] Magnetische Partikel mit niedriger effektiver Anisotropie haben den Vorteil, dass bei einer Anderung der Ma- 
gnetisierungsrichtung das einzelne Partikel seine Orientierung nicht andern muss, well sich der Magnetisierungsvektor 
innerhalb des Partikels andert. Bei Partikein mit groBer effektiver Anisotropie andert sich die Magnetisierungsrichtung 
zum Teil innerhalb des Partikels, zum Teil aber auch dadurch, dass sich das Partikel in Richtung des Magnetfeldes 
ausrichtet. Diese Ausrichtung erfolgt - im Vergleich zur Anderung der Magnetisierungsrichtung innerhalb des Partikels 
- langsam, wobei die Anderungsgeschwindigkeit von der Viskositat des Mediums abhangt, in dem sich das Partikel 
befindet. 

[0061 ] Dies kann zur Messung der Viskositat (oder der Adhasion der Partikel) benutzt werden. Dazu wird der Bereich 
301 mindestens zweimal mit unterschiedlicher Geschwindigkeit an einen Messpunkt oder Messberelch verschoben, 
in dem die Viskositat bestimmt werden soli. Die Differenz der fur den Messpunkt ermittelten Magnetisierung ist ein 
MaB fur die Viskositat und/oder die Adhasion Dieser Effekt kann auch zur Messung der Geschwindigkeit der Stromung 
eines die Partikel enthaltenden Mediums ausgenutzt werden, indem der Bereich 301 mindestens zweimal aus unter- 
schiedlichen Richtungsn an einen Messpunkt Oder Messbereich verschoben wird, in dem die Stromungsgeschwindig- 
keit bestimmt werden soli. 

[0062] Das erfindungsgemaBe Verfahren kann auch in Kombination mit einer MR-Untersuchung durchgefuhrt wer- 
den, wobei die wenigstens einige der vorhandenen Spulen zum Empfang oder zum Empfangen magnetischer Signale 
benutzt werden konnen. 
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Patentanspruche 

1 . Verfahren zur Ermittlung der raumlichen Verteilung magnetischer Partikel in einem Untersuchungsbereich mit den 
Schritten 
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a) Erzeugung eines Magnetfeldes mit einem solchen raumlichen Verlauf der magnetischen Feldstarke, dass 
sich in dem Untersuchungsbereich ein ersterTeilbereich (301) mit niedriger magnetischer Feldstarke und ein 
zweiter Teilbereich (302) mit hoherer magnetischer Feldstarke ergibt, 

b) Verandemng der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich, so die Magneti- 
sierung der Partikel sich ortlich andert, 

c) Erfassung von Signalen, die von der durch diese Veranderung beelnflussten Magnetisierung im Untersu- 
chungsbereich abh§ngen, 

d) Auswertung der Signale zur Gewinnung von information uber die raumiiche Verteilung der magnetischen 
Partikel im Untersuchungsbereich. 

2. Verfahren nach Anspruch 1 , wobei zur Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche Im Untersu- 
chungsbereich ein ortlich und zeitlich veranderllches Magnetfeld erzeugt v/lrd. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 , wobei die durch die zeitliche Anderung der Magnetisierung im Untersuchungsbereich 
15 in wenigstens einer Spule induzierten Signale empfangen und zur Gewinnung von Information uber die raumiiche 

Verteilung der magnetischen Partikel im Untersuchungsbereich ausgeweriet werden. 

4. Verfahren nach Anspruch 3, wobei ein zeitlich veranderllches Magnetfeld In einem ersten Frequenzband auf den 
Untersuchungsbereich einwirkt und von dem in der Spule empfangenen Signal ein zweites Frequenzband, das 

20 hohere Frequenzkomponenten enthalt als das erste Frequenzband, zur Gewinnung von Information uber die raum- 

iiche Verteilung der magnetischen Partikel ausgewertet wird. 

5. Verwendung von Monodomanen-Partikein aus ferro- oder ferritmagnetlschen Material in einem Verfahren nach 
Anspruch 1 . 

25 

6. Verwendung von Multidomanen-Partlkein aus ferro- oder ferritmagnetlschen Material in einem Verfahren nach 
Anspruch 1 . 

7. Verwendung von Substraten mit Abmessungen im jim-Bereich, die mit einer im Vergleich zu diesen Abmessungen 
30 dunnen Schicht aus einem Ferromagnetisch weichen Material versehen sind, als Multidomanen-Partlkein nach 

Anspruch 6. 

8. Verwendung der Partikel nach Anspruch 5 oder 6 in einer kolloidalen Dispersion 

35 9. Verwendung magnetischer Partikel mit hoher effektiver Anisotropiezur Messung der Viskositat im Untersuchungs- 
bereich. 

10. Verwendung magnetischer Partikel mit hoher effektiver Anisotropie zur Messung der Geschwindigkeit einer die 
Partikel enthaltenden Stromung im Untersuchungsbereich 



40 



11. Anordnung zur Durchfuhrung des Verfahrens nach Anspruch 1 mit 



a) Erzeugung eines Magnetfeldes mit einem solchen raumlichen Verlauf der magnetischen Feldstarke, dass 
sich in dem Untersuchungsbereich ein ersterTeilbereich (301) mtt niedriger magnetischer Feldstarke und ein 

-^5 zweiter Teilbereich (302) mit hoherer magnetischer Feldstarke ergibt, 

b) Veranderung der raumlichen Lage der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich, sodass die Ma- 
gnetisierung der Partikel sich ortlich andert 

c) Mittein zur Erfassung von Signalen, die von der durch die Veranderung der raumlichen Lage beelnflussten 
Magnetisierung im Untersuchungsbereich abhangen, 

50 d) Mittein zur Auswertung der Signale zur Gewinnung von Information uber die raumiiche Verteilung der ma- 

gnetischen Partikel im Untersuchungsbereich. 

12. Anordnung nach Anspruch 11 , wobei die Mittel zur Erzeugung des Magnetfeldes eineGradientenspulenanordnung 
zur Erzeugung eines magnetischen Gardientenfeldes umfassen, das in dem ersten Teilbereich des Untersu- 

55 chungsbereiches seine Richtung umkehrt und einen Nulldurchgang aufweist 

13. Anordnung nach Anspruch 11 mit Mittein zur Erzeugung eines dem magnetischen Gradientenfeld uberlagerten 
zeitlich veranderlichen Magnetfeldes zwecks Verschiebung der beiden Teilbereiche in dem Untersuchungsbereich. 
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14. Anordnung nach Anspruch 11 mit einer Spulenanordnung zum Empfangen von durch die zeitliche Anderung der 
Magnetlsierung im Untersuchungsbereich induzierten Signalen. 

15. Anordnung nach Anspruch 11 mit Mittein zur Erzeugung eines ersten und wenigstens eines zweiten, dem magne- 
5 tischen Gradientenfeld iiberlagerten Magnetfeldes, wobei das erste Magnetfeld zeltlich langsann und mit groBer 

Amplitude veranderlich 1st und das zweite Magnetfeld zeitlich schnell und mit niedriger Amplitude veranderlichen 
ist. 

16. Anordnung nach Anspruch 15, wobei die beiden Magnetfelder im Untersuchungsbereich im wesentlichen zuein- 
10 ander senkrecht verlaufen. 

17. Anordnung nach Anspruch 13 mit einem der Spulenanordnung nachgeschalteten Filter, das von dem der Spulen- 
anordnung induzierten Signal die Signalkomponenten in einem ersten Frequenzband unterdruckt und die Signal- 
komponenten in einem zweiten Frequenzband, das hohere Frequenzkomponenten enthalt als das erste Frequenz- 

'5 band, durchlasst. 
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Maxwell coils 



FIG. 2 
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